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 Abstract    
Objectives: The Objectives: The goal of the study was to evaluate the correlation of matrix metalloproteinase-2 
(MMP-2) expression with tumor spread, metastasis, survival and recurrence in early and advanced-stage Epithelial 
Ovarian Cancer (EOC). 
Material and methods: Medical records of patients, hospitalized at the Department of Obstetrics and Gynecology, 
İzmir Atatürk Training and Research Hospital between 2003 and 2008, were reviewed. Patient age, tumor size, 
localization, histologic type and tumor grade, stage, metastasis status, patient outcomes and follow-up data were 
obtained from the records of the obstetrics and gynecology clinic, as well as during face-to-face or telephone 
interviews. 
Results: The percentage of MMP-2 staining (expression) in the epithelial cells was not signiﬁcantly associated 
with tumor stage and grade, histologic type, tumor diameter, recurrence and overall survival (p>0.05). A signiﬁcant 
correlation was found between the percentage of MMP-2 staining (expression) and metastasis status (p<0.05). 
The staining intensity of MMP-2 was not signiﬁcantly associated with tumor stage and grade, diameter, recurrence, 
metastasis and overall survival (p>0.05), but was with histologic type (p<0.05). Total scores were not signiﬁcantly 
associated with tumor stage and grade, histologic type, tumor diameter, recurrence, metastasis and overall survival 
(p>0,05). Stromal staining (expression) of MMP-2 was not signiﬁcantly correlated with tumor stage and grade, 
histologic type, tumor diameter and outcomes (p>0.05), but was with recurrence and presence of metastasis 
(p<0.05). No signiﬁcant association was found between the overall survival and percentage of MMP-2 staining 
(p>0.05), total score (p>0.05) and staining intensity (p>0.05). The association of disease-free survival with the 
percentage of MMP-2 staining (p>0.05), total score (p>0.05), staining intensity (p>0.05) and stromal staining 
(p>0.05) was not statistically signiﬁcant. The survival of patients with positive stromal staining was signiﬁcantly 
shorter compared to cases with negative stromal staining (p<0.05). 
Conclusions: Large-scale, comprehensive research is needed to verify whether MMP 2 may be used as a routine 
prognostic factor for EOC.
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Introduction
2YDUiDn cDnceU UDnkV Vi[WK in cDnceUUeODWeG GeDWKV DPRnJ 
ZRPen ,n :eVWeUn GeYeORSeG cRXnWUieV iW iV WKe IRXUWK PRVW 
cRPPRn cDXVe RI cDnceUUeODWeG GeDWKV >@ ESiWKeOiDO RYDUiDn 
cDnceU E2& iV WKe PRVW cRPPRnO\ encRXnWeUeG RYDUiDn 
PDOiJnDnc\ 2ne SeUcenW RI RYDUiDn cDnceUV RccXU EeIRUe WKe DJe 
RI  DnG  RccXU in ZRPen RYeU  TKe DYeUDJe DJe IRU 
WKe RnVeW RI RYDUiDn cDnceU iV  \eDUV TKe UiVk RI GeYeORSinJ 
RYDUiDn cDnceU iV ORZeU XnGeU WKe DJe RI  >@ /Dck RI VSeci¿c 
DnG eDUO\ V\PSWRPV, DV ZeOO DV UeOiDEOe VcUeeninJ WeVWV, DUe WKe 
UeDVRnV ZK\ PRVW SDWienWV DUe GiDJnRVeG in WKe DGYDnceG VWDJeV 
RI WKe GiVeDVe >@
3DWKRJeneViV RI RYDUiDn cDnceU KDV nRW Eeen IXOO\ eOXciGDWeG 
9DUiRXV K\SRWKeVeV WR e[SODin WKe WUDnVIRUPDWiRn RI nRUPDO 
RYDUiDn WiVVXe inWR G\VSODVWic RU in ViWX SUecXUVRU OeViRnV, RU WR 
inYDViYe, PeWDVWDWic cDnceU, KDYe Eeen SURSRVeG >@ 'eJUDGDWiRn 
RI e[WUDceOOXODU PDWUi[ iV Rne RI WKe iPSRUWDnW VWeSV RI PeWDVWDWic 
cDVcDGe in ZKicK DcWiYe SURWeRO\Wic en]\PeV, incOXGinJ VeUine 
SURWeDVeV, c\VWeine SURWeDVeV DnG PDWUi[ PeWDOORSURWeinDVeV, 
DUe inYROYeG 0DWUi[ PeWDOORSURWeinDVeV 003V e[KiEiW EURDG
VSecWUXP SURWeRO\Wic DcWiYiW\ 003V EeORnJ WR D ]incGeSenGenW 
en]\Pe IDPiO\ DnG DUe cDSDEOe RI GeJUDGinJ e[WUDceOOXODU PDWUi[ 
E&0 DnG EDVDO PePEUDne cRPSRnenWV TKe\ DUe DOVR Rne 
RI WKe iPSRUWDnW PROecXOeV WKDW SOD\ D UROe in WXPRU inYDViRn, 
DnJiRJeneViV DnG PeWDVWDViV 0RUe WKDn  PePEeUV RI 003V 
KDYe Eeen UeSRUWeG 003 iV D  k'D en]\Pe WKDW EeORnJV 
WR WKe 003 IDPiO\ 003 iV cDSDEOe RI GeJUDGinJ W\Se ,9 
cROODJen, ¿EURnecWin DnG DOO EDVDO PePEUDne cRPSRnenWV, DnG 
WKeUeIRUe IDciOiWDWeV VWURPDO DnG YDVcXODU inYDViRn RI WXPRU ceOOV 
>, @
1XPeURXV SURJnRVWic IDcWRUV IRU WKe RYDUiDn cDnceU KDYe Eeen 
iGenWi¿eG +RZeYeU, URXWine cOinicDO SUDcWice ODckV D PROecXODU 
PDUkeU WR Ee XVeG in WKe GiDJnRViV %eWWeU XnGeUVWDnGinJ RI 
WKe PROecXODU EDViV PiJKW OeDG WR Dn eDUOieU GiDJnRViV, EeWWeU 
SUeGicWiRn RI WKe VXUYiYDO DnG UecXUUence $ZDUeneVV RI WKe 
PROecXODU PecKDniVPV RI PeWDVWDViV iV eVVenWiDO IRU D PRUe 
eIIecWiYe XVe DnG VeOecWiRn RI WKeUDSeXWic DJenWV
Objectives
TKe JRDO RI WKe VWXG\ ZDV WR eYDOXDWe WKe cRUUeODWiRn EeWZeen 
003 e[SUeVViRn in eSiWKeOiDO ceOOV DnG VWURPD ZiWK WXPRU 
VSUeDG, PeWDVWDViV, VXUYiYDO DnG UecXUUence in E2& 
Materials and Methods
0eGicDO UecRUGV RI SDWienWV RSeUDWeG DW WKe 'eSDUWPenW 
RI 2EVWeWUicV DnG *\necRORJ\, ø]PiU $WDWUk TUDininJ DnG 
5eVeDUcK +RVSiWDO, EeWZeen  DnG , ZeUe UeWURVSecWiYeO\ 
UeYieZeG )iIW\  SDWienWV GiDJnRVeG ZiWK eSiWKeOiDO cDUcinRPD RI 
WKe RYDU\ ZeUe incOXGeG in WKe VWXG\ 3DWienW DJe, WXPRU Vi]e, 
ORcDOi]DWiRn, KiVWRORJic W\Se DnG JUDGe, VWDJe, PeWDVWDViV VWDWXV, 
IROORZXS GDWD DnG SDWienW RXWcRPeV ZeUe REWDineG IURP SDWienW 
UecRUGV  DV ZeOO DV GXUinJ IDceWRIDce RU WeOeSKRne inWeUYieZV 
 Streszczenie
Celem pracy była ocena związku pomiędzy ekspresją macierzowej metalloproteinazy-2 (MMP-2) a rozsiewem no-
wotworowym, przerzutami, przeżyciem i nawrotem we wczesnym i zaawansowanym raku jajnika (EOC).
Materiał i metoda: Przeanalizowano dane medyczne pacjentek leczonych w Klinice Położnictwa i Ginekologii w 
Izmir Ataturk Training and Research Hospital w latach 2003 – 2008. Wiek pacjentek, rozmiar guza i jego lokalizację, 
typ histologiczny i stopień zróżnicowania, stopień zaawansowania i status menopauzalny, obecność przerzutów, 
wynik leczenia pacjenta i dane z kontroli po leczeniu uzyskano z dokumentacji Kliniki Położnictwa i Ginekologii jak 
również podczas wywiadu bezpośredniego i telefonicznego.
Wyniki: Odsetek ekspresji MMP-2 w komórkach nabłonkowych nie był istotnie związany ze stopniem zaawan-
sowania i zróżnicowania nowotworu, typem histologicznym, rozmiarem guza, nawrotem choroby i całkowitym 
przeżyciem (p>0,05). Znaleziono istotny związek pomiędzy odsetkiem ekspresji MMP-2 a obecnością przerzutów 
(p<0,05). Nasilenie zabarwienia MMP-2 nie było istotnie związane ze stopniem zaawansowania i zróżnicowania 
nowotworu, rozmiarem guza, nawrotem choroby, obecnością przerzutów i całkowitym przeżyciem (p>0,05), ale 
było związane z typem histologicznym (p<0,05). Całkowita ilość punktów za odsetek i nasilenie ekspresji nie była 
związana ze stopniem zaawansowania i zróżnicowania nowotworu, typem histologicznym, rozmiarem guza, na-
wrotem choroby, obecnością przerzutów i całkowitym przeżyciem (p>0,05). Ekspresja MMP-2 w zrębie nie była 
istotnie związana ze stopniem zaawansowania i zróżnicowania nowotworu, typem histologicznym, rozmiarem guza 
i wynikiem leczenia (p>0,05), ale była związana z nawrotem choroby i z obecnością przerzutów (p<0,05). Nie zna-
leziono istotnych związków pomiędzy całkowitym przeżyciem a odsetkiem ekspresji MMP-2 (p>0,05), całkowitą 
ilością punktów (p>0,05) i nasileniem reakcji (p>0,05). Związek pomiędzy czasem wolnym od wznowy a odsetkiem 
ekspresji MMP-2 (p>0,05), całkowitą ilością punktów (p>0,05), nasileniem reakcji (p>0,05) i zabarwieniem zrębu 
(p>0,05) nie był istotny statystycznie. Czas przeżycia pacjentek z dodatnim zabarwieniem zrębu był istotnie krótszy 
w porównaniu do przypadków z negatywnym zabarwieniem zrębu (p<0,05).
Wnioski: Konieczne są dalsze badania na większej liczbie pacjentek celem zweryﬁkowania czy MMP-2 może być 
powszechnym czynnikiem prognostycznym w raku jajnika.
 Słowa kluczowe: QDEáRQNRZ\ UDN MDMQLND / HNVSUHVMD LPPXQRKLVWRFKHPLF]QD / 
      / 003 / URNRZDQLH /
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$OO cDVeV XnGeUZenW VXUJicDO VWDJinJ in DccRUGDnce ZiWK WKe 
,nWeUnDWiRnDO )eGeUDWiRn RI 2EVWeWUicV DnG *\necRORJ\ ),*2 
UecRPPenGDWiRnV, IROORZeG E\ RSWiPDO c\WRUeGXcWiYe VXUJeU\ 
3eOYic DnG SDUDDRUWic O\PSKDGenecWRP\ ZeUe SeUIRUPeG in DOO 
cDVeV *\necRORJic 2ncRORJ\ *URXS *2* JUDGinJ V\VWeP DnG 
),*2 VWDJinJ V\VWeP ZeUe XVeG WR GeWeUPine SRVWRSeUDWiYe WXPRU 
JUDGe DnG VWDJe, UeVSecWiYeO\ 3DWienWV UeceiYeG cKePRWKeUDS\ iI 
UeTXiUeG
+ePDWR[\OineRVinVWDineG WiVVXe VecWiRnV ZeUe UeWUieYeG 
IURP WKe DUcKiYeV IRU UeDVVeVVPenW 6OiGeV ZeUe e[DPineG in 
D OiJKW PicURVcRSe )RU eDcK SDWienW, WKe PRVW UeSUeVenWDWiYe 
EORck ZDV VeOecWeG IRU iPPXnRKiVWRcKePicDO ,+& VWXGieV 
 PicURnWKick IUeVK VecWiRnV ZeUe SUeSDUeG IURP WKe VeOecWeG 
SDUDI¿n EORckV DnG PRXnWeG Rn SRO\/O\VinecRDWeG VOiGeV 
TiVVXe VecWiRnV, WUDnVIeUUeG RnWR SRO\/O\VinecRDWeG VOiGeV, 
ZeUe GUieG DW Û& IRU KDOI Dn KRXU DnG WKen VecWiRnV ZeUe 
iPPeUVeG in WKe TDUJeW 5eWUieYDO 6ROXWiRn +iJK S+ [ in 
'DkR 3T /ink GeYice DnG incXEDWeG DW & IRU  PinXWeV 
1e[W, WKe VDPSOeV ZeUe DOiJneG KRUi]RnWDOO\ DnG SUeSDUeG IRU 
DnWiERG\ DSSOicDWiRn 0RXVe PRnRcORnDO 003 DnWiERG\ ZDV 
XVeG DV WKe SUiPDU\ DnWiERG\ /eicD, /RW , &ORn 1&/
003 TiVVXe VecWiRnV ZeUe incXEDWeG IRU  PinXWeV 
ZiWK SUiPDU\ DnWiERG\ GiOXWeG  ZiWK TKeUPR ODUJe YROXPe 
8OWU$E 'iOYenW TKe IROORZinJ SURceGXUe ZDV IROORZeG 6ecWiRnV 
ZeUe UinVeG IRU  PinXWeV ZiWK 'DkR SeUR[iGDVe EORckinJ DJenW 
ZiWK D YROXPe RI  PicUROiWeUV SeU VOiGe 6ecWiRnV ZeUe WKen 
incXEDWeG ZiWK GiOXWeG  003 DnWiERG\ IRU  PinXWeV 
$W WKe WKiUG VWeS, UDEEiW )/E;/inkeU 'DkR ZDV DGGeG DnG 
VDPSOeV ZeUe incXEDWeG IRU  PinXWeV $W WKe IRXUWK VWeS, 
VDPSOeV ZeUe incXEDWeG ZiWK UDEEiW En9iViRn )/E;/inkeU IRU 
 PinXWeV 6DPSOeV ZeUe WKen incXEDWeG ZiWK VXEVWDnce EXIIeU 
 '$% cKURPRJen VROXWiRn IRU  PinXWeV DnG VWDineG ZiWK 
En9iViRn )/E; +ePDWR[\Oin IRU  PinXWeV TiVVXe VDPSOeV 
ZeUe GeK\GUDWeG WKURXJK  cKDnJeV RI [\Oene DOcRKRO , 
,  IRU  PinXWeV eDcK DnG DiUGUieG TiVVXe VDPSOeV 
ZeUe UeK\GUDWeG E\ GiSSinJ WKe VOiGeV VeTXenWiDOO\ in , 
 DnG  eWKDnRO IRU  PinXWeV eDcK 1e[W, VDPSOeV ZeUe 
ZDVKeG ZiWK GiVWiOOeG ZDWeU DnG WKen ZiWK 3%6 EXIIeU VROXWiRn 
S+  IRU  PinXWeV 6ecWiRnV ZeUe ZDVKeG ZiWK  K\GURJen 
SeUR[iGe VROXWiRn IRU  PinXWeV WR EORck enGRJenRXV SeUR[iGDVe 
DnG incXEDWeG in UeWUieYDO VROXWiRn S+  in PicURZDYe RYen 
 WiPeV IRU  PinXWeV eDcK 6DPSOeV ZeUe WKen DOORZeG WR cRRO 
IRU  PinXWeV DW URRP WePSeUDWXUe $OO VecWiRnV ZeUe ZDVKeG 
ZiWK GiVWiOOeG ZDWeU  WiPeV DnG OeIW in SURWein EORckinJ VeUXP 
IRU  PinXWeV TKe VOiGeV ZeUe DOiJneG KRUi]RnWDOO\ DnG SUiPDU\ 
DnWiERG\ ZDV DGGeG
,nÀDPeG VPDOO ERZeO ZDV XVeG DV WKe SRViWiYe cRnWURO IRU 
003 e[SUeVViRn 
(YDOXDWLRQ RI ,PPXQRKLVWRFKHPLFDO 6WDLQLQJ
$OO WXPRU ¿eOGV ZeUe e[DPineG XnGeU OiJKW PicURVcRS\ 
DW ORZ PDJni¿cDWiRn [ TKe SURSRUWiRn RI DOO VWDineG ceOOV 
WR DOO WXPRU ceOOV in WKe eSiWKeOiDO DUeD IRU eDcK DnWiERG\ DW 
[ PDJni¿cDWiRn IUDcWiRn RI VWDineG ceOOV in SeUcenWDJe DnG 
VXEMecWiYe DVVeVVPenW RI WKe inWenViW\ RI WXPRU ceOOV DW KiJK 
PDJni¿cDWiRn [ ZeUe eYDOXDWeG &\WRSODVPic VWDininJ ZDV 
cRnViGeUeG ViJni¿cDnW IRU 003 3eUcenWDJeV RI VWDininJ ceOOV, 
VWDininJ inWenViW\ DnG WRWDO VcRUeV ZeUe GeWeUPineG in DccRUGDnce 
ZiWK WKe VWXG\ E\ .DPDW DnG cROOeDJXeV >@ 
$ccRUGinJO\ 
 3eUcenWDJe RI VWDininJ IRU 003 iV UDnkeG DV  
 ,  ,  
 6WDininJ inWenViW\ IRU 003 iV UDnkeG DV  
ZeDk , PRGeUDWe , VWURnJ 
TRWDO VcRUe iV GeUiYeG IURP WKe VXP RI SeUcenWDJe RI VWDininJ 
DnG VWDininJ inWenViW\ TRWDO VcRUe iV UDnkeG DV WKe IROORZinJ
 6cRUe    neJDWiYe UeJDUGOeVV RI VWDininJ inWenViW\,  
iI nR VWDininJ RU  
 6cRUe    ZeDk VWDininJ WRWDO VcRUe  
 6cRUe    PRGeUDWe VWDininJ WRWDO VcRUe  
 6cRUe    VWURnJ VWDininJ WRWDO VcRUe  
6cRUeV RI  UeSUeVenW ZeDk e[SUeVViRn DnG VcRUeV RI  
UeSUeVenW VWURnJ e[SUeVViRn
Results
)iIW\ SDWienWV ZeUe incOXGeG in WKe VWXG\ 0eDn DJe ZDV 
 \eDUV  \eDUV TKe SDWienWV ZeUe GiYiGeG inWR WZR 
JURXSV IRU VWDWiVWicDO SXUSRVeV  SDWienWV    DnG  
SDWienWV  !  \eDUV RI DJe TKe SDWienWV ZeUe DOVR JURXSeG 
DccRUGinJ WR WXPRU GiDPeWeU  SDWienWV    cP,  SDWienWV 
  cP, DnG  SDWienWV  !  cP ,n RXU VWXG\, 
 SDWienWV  KDG VeURXV DGenRcDUcinRPD,   KDG 
enGRPeWUiRiG DGenRcDUcinRPD,   KDG VeURXV  enGRPeWUiRiG 
DGenRcDUcinRPD,   KDG VeURXV  cOeDU ceOO DGenRcDUcinRPD 
DnG   KDG XnGiIIeUenWiDWeG DGenRcDUcinRPD :Ken WKe 
SDWienWV ZeUe JURXSeG DccRUGinJ WR WXPRU JUDGe,   KDG 
ZeOOGiIIeUenWiDWeG,   KDG PRGeUDWeO\ GiIIeUenWiDWeG DnG 
  KDG SRRUO\ GiIIeUenWiDWeG WXPRU TKe SDWienWV ZeUe 
JURXSeG DV eDUO\ ,$,,& DnG DGYDnceG ODWe ,,,$,9 VWDJe 
DccRUGinJ WR WKe ),*2 cODVVi¿cDWiRn V\VWeP 6eYenWeen SDWienWV 
 KDG eDUO\ VWDJe DnG  SDWienWV  KDG DGYDnceGVWDJe 
GiVeDVe 'iVWDnW PeWDVWDViV ZDV IRXnG in  , OiYeU PeWDVWDViV in  
, SOeXUDO eIIXViRn in  , PeWDVWDViV WR SDncUeDWic WDiO in 
  DnG OXnJ PeWDVWDViV ZDV IRXnG in  SDWienW 
3eUcenWDJe RI 003 VWDininJ e[SUeVViRn in eSiWKeOiDO 
ceOOV ZDV EeORZ  in  SDWienWV, EeWZeen  in  SDWienWV 
DnG DERYe  in  SDWienW ,n WeUPV RI VWDininJ inWenViW\, nR 
VWDininJ ZDV REVeUYeG in  SDWienWV, ZKeUeDV  SDWienWV KDG 
ZeDk,  SDWienWV KDG PRGeUDWe DnG  SDWienWV KDG VWURnJ VWDininJ 
 SDWienWV KDG WKe WRWDO VcRUe RI , ZKiOe  SDWienWV KDG WKe VcRUe 
RI  DnG  SDWienWV KDG WKe VcRUe RI , ZKeUeDV nR SDWienW KDG WKe 
VcRUe RI  ,n VWDWiVWicDO DnDO\ViV, SDWienWV ZeUe GiYiGeG inWR WZR 
JURXSV VcRUeV RI  DnG  cRnVWiWXWeG WKe µZeDk e[SUeVViRn¶ JURXS 
DnG VcRUeV RI  DnG  cRPSUiVeG WKe µVWURnJ e[SUeVViRn¶ JURXS 
6WURPDO 003 VWDininJ ZDV nRW IRXnG in  SDWienWV 
TKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ e[SUeVViRn in eSiWKeOiDO 
ceOOV ZDV nRW ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WXPRU VWDJe S  
DnG S DnG JUDGe S  DnG S, KiVWRORJic W\Se 
S  DnG  S, WXPRU GiDPeWeU S ,S  DnG 
S, UecXUUence S  DnG  S DnG RYeUDOO VXUYiYDO 
S  DnG S +RZeYeU, ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZDV 
IRXnG EeWZeen WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ e[SUeVViRn 
DnG PeWDVWDViV VWDWXV S  DnG S TDEOe ,
TKe VWDininJ inWenViW\ RI 003 in WKe eSiWKeOiDO ceOOV 
ZDV nRW ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WXPRU VWDJe S  
DnG S DnG JUDGe S  DnG S, WXPRU GiDPeWeU 
S , S  DnG S, UecXUUence S  DnG 
S, PeWDVWDViV S  DnG  S DnG RYeUDOO VXUYiYDO 
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S  DnG S +RZeYeU, WKe VWDininJ inWenViW\ RI 003
 ZDV ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK KiVWRORJic W\Se S  DnG 
S TDEOe ,,
TRWDO VcRUeV ZeUe nRW ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WXPRU 
VWDJe S  DnG S DnG JUDGe S  DnG S, 
KiVWRORJic W\Se S  DnG S, WXPRU GiDPeWeU S , 
S  DnG S, UecXUUence S  DnG S, 
PeWDVWDViV S  DnG S  DnG RYeUDOO VXUYiYDO S  
DnG S TDEOe ,,,






(DUO\ VWDJH         
0.647
/DWH VWDJH   0 7  4   
*UDGH
:HOOGLIIHUHQWLDWHG 6     6 0  0
0.4080RGHUDWHO\ GLIIHUHQWLDWHG 6     4 0  0
3RRUO\ GLIIHUHQWLDWHG   0 7  4   
+LVWRORJLFW\SH
6HURXV 8  6 6     
0.445
(QGRPHWULRLG 7  4   6 0  0
6HURXV  HQGRPHWULRLG   4    0  0
8QGLIIHUHQWLDWHG 0  0    0  0
6HURXV  FOHDU FHOO 0  0    0  0
7XPRUGLDPHWHU
 5 FP 7  4    0  0
0.877
50 FP 6   6     
5 FP 6     6 0  0
! 5 FP 8  6   4 0  0
7XPRUGLDPHWHU
 0 FP   46 7  4   
0.711
! 10 FP 14  8 5  10 0  0
5HFXUUHQFH
$EVHQW 1  4 5  10 0  0
0.381
3UHVHQW 16  3 7  14 1  
0HWDVWDVLV
$EVHQW 31  6 7  14 0  0

3UHVHQW 6  1 5  10 1  
6XUYLYDO
<HV 18  36 8  16 0  0
0.319
No 19  38 4  8 1  
 
Figure 1. Fields with MMP-2 score 1 at x20 magniﬁcation; ﬁelds with MMP-2 score 2 at x10 magniﬁcation; ﬁelds with MMP-2 score 3 at x40 magniﬁcation, respectively..      
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Table  I I .  Association between staining intensity of MMP-2 and other parameters.
 
1RVWDLQLQJ :HDN 0RGHUDWH 6WURQJ
p
Q Q Q Q
6WDJH
(DUO\ VWDJH 1  4 1   3  6 1  
0.833
/DWH VWDJH 5  50   4 3  6 3  6
*UDGH
:HOOGLIIHUHQWLDWHG 6  1 1   1   1  
0.1400oGHUDWHO\ GLIIHUHQWLDWHG 16  3   4 0  0 0  0
3ooUO\ GLIIHUHQWLDWHG 15  30 0  0 5  10 3  6
+LVWRORJLFW\pH
6HUoXV 8  56   4 3  6   4
0.035
(QGoPHWULoLG 7  14 0  0 1     4
6HUoXV  HQGoPHWULoLG   4 1   0  0 0  0
8QGLIIHUHQWLDWHG 0  0 0  0 1   0  0
6HUoXV  FOHDU FHOO 0  0 0  0 1   0  0
7XPRUGLDPHWHU
 5 FP 7  14 0  0 1   0  0
0.632
510 FP 16  32 2  4 4  8 1  2
1115 FP 6  12 0  0 1  2 2  4
! 15 FP 8  16 1  2 0  0 1  2
7XPRUGLDPHWHU
 10 FP 23  46 2  4 5  10 1  2
0.319
! 10 FP 14  28 1  2 1  2 3  6
5HFXUUHQFH
$EVHQW 21  42 2  4 1  2 2  4
0.308
3UHVHQW 16  32 1  2 5  10 2  4
0HWDVWDVLV
$EVHQW 31  62 2  4 3  6 2  4
0.166
3UHVHQW 6  12 1  2 3  6 2  4
6XUYLYDO
<HV 18  36 2  4 3  6 3  6
0.733




Below 5% – Censored




















0 2 0 4 0 6 0 8 0 1 0 0
 























0 1 0 2 0 3 0 4 0 5 0 6 0
 
Figure 3. Kaplan-Meier disease-free survival curve for percentage of MMP-2 
expression.
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(DUO\ VWDJH 12  24 4  8 1  2
0.733
/DWH VWDJH 25  50 5  10 3  6
*UDGH
:HOOGLIIHUHQWLDWHG 6  12 2  4 1  2
0.4240oGHUDWHO\ GLIIHUHQWLDWHG 16  32 2  4 0  0
3ooUO\ GLIIHUHQWLDWHG 15  30 5  10 3  6
+LVWRORJLFW\pH
6HUoXV 28  56 5  10 2  4
0.126
(QGoPHWULoLG 7  14 1  2 2  4
6HUoXV  HQGoPHWULoLG 2  4 1  2 0  0
8QGLIIHUHQWLDWHG 0  0 1  2 0  0
6HUoXV  FOHDU FHOO 0  0 1  2 0  0
7XPRUGLDPHWHU
 5 FP 7  14 1  2 0  0
0.508
510 FP 16  32 6  12 1  2
1115 FP 6  12 1  2 2  4
! 15 FP 8  16 1  2 1  2
7XPRUGLDPHWHU
 10 FP 23  46 7  14 1  2
0.194
! 10 FP 14  28 2  4 3  6
5HFXUUHQFH
$EVHQW 21  42 3  6 2  4
0.450
3UHVHQW 16  32 6  12 2  4
0HWDVWDVLV
$EVHQW 31  62 5  10 2  4
0.092
3UHVHQW 6  12 4  8 2  4
6XUYLYDO
<HV 18  36 5  10 3  6
0.589
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Figure 5. Kaplan-Meier disease-free survival curve for total scores of MMP-2 
expression.  
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(DUO\ VWDJH 14  28 3  6
0.499
/DWH VWDJH 23  46 10  20
*UDGH
:HOOGLIIHUHQWLDWHG 4  8 5  10
0.0770oGHUDWHO\ GLIIHUHQWLDWHG 15  30 3  6
3ooUO\ GLIIHUHQWLDWHG 18  36 5  10
+LVWRORJLFW\pH
6HUoXV 25  50 10  20
0.085
(QGoPHWULoLG 9  18 1  2
6HUoXV  HQGoPHWULoLG 3  6 0  0
8QGLIIHUHQWLDWHG 0  0 1  2
6HUoXV  FOHDU FHOO 0  0 1  2
7XPRUGLDPHWHU
 5 FP 4  8 4  8
0.113
510 FP 16  32 7  14
1115 FP 9  18 0  0
! 15 FP 8  16 2  4
7XPRUGLDPHWHU
 10 FP 20  40 11  22
0.095
! 10 FP 17  34 2  4
5HFXUUHQFH
$EVHQW 23  46 3  6
0.015
3UHVHQW 14  28 10  20
0HWDVWDVLV
$EVHQW 32  64 6  12
0.007
3UHVHQW 5  10 7  14
6XUYLYDO
<HV 22  44 4  8
0.075
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Figure 7. Kaplan-Meier disease-free survival curve for staining intensity of MMP-2 
expression.
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6WURPDO VWDininJ e[SUeVViRn RI 003 ZDV nRW ViJni¿cDnWO\ 
DVVRciDWeG ZiWK WXPRU VWDJe S  DnG S DnG JUDGe 
S  DnG S, KiVWRORJic W\Se S  DnG S, 
WXPRU GiDPeWeU S , S  DnG S DnG RYeUDOO 
VXUYiYDO S  DnG S +RZeYeU, VWURPDO VWDininJ RI 
003 ZDV IRXnG WR Ee ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK UecXUUence 
S  DnG S DnG SUeVence RI PeWDVWDViV S  DnG 
S TDEOe ,9
1R ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZDV IRXnG EeWZeen RYeUDOO VXUYiYDO 
DnG SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ S  DnG S , WRWDO 
VcRUe S  DnG S DnG VWDininJ inWenViW\ S  DnG 
S )iJXUeV , ,  TKe DVVRciDWiRn RI GiVeDVeIUee VXUYiYDO 
ZiWK WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ S  DnG S, 
WRWDO VcRUe S  DnG S, VWDininJ inWenViW\ S  
DnG S DnG VWURPDO VWDininJ S  DnG S ZDV nRW 
VWDWiVWicDOO\ ViJni¿cDnW )iJXUeV , , ,  
TKe VXUYiYDO RI SDWienWV ZiWK SRViWiYe VWURPDO VWDininJ ZDV 
ViJni¿cDnWO\ VKRUWeU cRPSDUeG WR WKRVe ZiWK neJDWiYe VWURPDO 
VWDininJ S  DnG S )iJXUe 
Discussion 
%UeDkGRZn RI WKe e[WUDceOOXODU PDWUi[ iV D YeU\ iPSRUWDnW 
VWeS in inYDViYe JURZWK RI cDnceUV DnG 003V DUe WKe ke\ eOePenWV 
RI WKDW SURceVV TKe UROe DnG WKe cRnWUiEXWiRn RI WKe WXPRU DnG 
VWURPDO ceOO cRPSDUWPenWV WR WKe incUeDVeG OeYeOV RI 003V in 
cDUcinRPD WiVVXe DUe VWiOO cRnWURYeUViDO 6RPe inYeVWiJDWRUV 
VXJJeVW Dn DOPRVW e[cOXViYe VWURPDO RUiJin RI 003V GeWecWeG in 
cDnceU WiVVXe >@ 
$ccRUGinJ WR DnRWKeU WKeRU\, WXPRU DVVRciDWeG PDcURSKDJeV 
T$0V DUe D PDMRU cRPSRnenW RI PRVW, iI nRW DOO, WXPRU 
PicURenYiURnPenWV >@, DnG DUe UecUXiWeG WR WXPRUV E\ D 
nXPEeU RI JURZWK DnG cKePRWDcWic IDcWRUV ,n WKe SUeVence RI 
D SURinÀDPPDWRU\ WXPRU PicURenYiURnPenW, PDcURSKDJeV DUe 
inGXceG WR VZiWcK IURP WKeiU SKDJRc\Wic SKenRW\Se WR Rne WKDW 
SURPRWeV SURGXcWiRn RI IDcWRUV WKDW VWiPXODWe DnJiRJeneViV, 
EUeDkGRZn RI PDWUi[, DnG WXPRU ceOO PRWiOiW\ >@ $cWiYDWeG 
PDcURSKDJeV inÀXence DnJiRJeneViV in VeYeUDO ZD\V, incOXGinJ 
SURGXcWiRn RI PDWUi[ PeWDOORSURWeinDVeV  DnG  003 DnG 
003 >@
TR GDWe, nXPeURXV VWXGieV KDYe Eeen cRnGXcWeG Rn WKe 
WUeDWPenW, SDWienW IROORZXS DIWeU WKe SUiPDU\ WUeDWPenW DnG 
SURJnRVWic IDcWRUV in WKe cRXUVe RI E2&, WKDW WDkeV Dn iPSRUWDnW 
SODce DPRnJ IePDOe cDnceUV +RZeYeU, DSDUW IURP WKe REYiRXV 
ODck RI YDOiGDWeG WeVW RI E2& IRU cRPPXniW\ VcUeeninJ, WKeUe iV 
DOVR nR Ge¿neG inGicDWRU WKDW ZRXOG VeUYe DV D SURJnRVWic IDcWRU 
DIWeU SUiPDU\ WUeDWPenW, ZiWK WKe e[ceSWiRn RI RSWiPDO VXUJeU\ DnG 
UeViGXDO WXPRU YROXPe 003V KDYe Eeen SUeYiRXVO\ inYeVWiJDWeG 
IRU WKeiU DVVRciDWiRn ZiWK GiVeDVeIUee VXUYiYDO, RYeUDOO VXUYiYDO 
DnG UecXUUence UDWe 6iPiODU WR RXU VWXG\, .DPeO eW DO, VWXGieG 
 SDWienWV ZiWK PDOiJnDnW eSiWKeOiDO RYDUiDn WXPRU 2I WKeiU 
SDWienWV,  KDG VeURXV cDUcinRPD,  KDG PXcinRXV cDUcinRPD, 
 KDG enGRPeWUiRiG cDUcinRPD,  KDG PDOiJnDnW %UenneU,  KDG 
Pi[eG ceOO cDnceU DnG  KDG cOeDUceOO cDUcinRPD ,n KiVWRORJic 
e[DPinDWiRn,  SDWienWV DSSeDUeG WR KDYe JUDGe  DnG  
SDWienWV KDG JUDGe  WXPRU 2I WKe cDVeV,  KDG VWDJe ,,  KDG 
VWDJe ,,,  KDG VWDJe ,,, DnG  KDG VWDJe ,9 cDnceU >@ $OWKRXJK 
WKe nXPEeU RI cDVeV in ERWK VWXGieV iV ViPiODU DnG SDWienWV ZiWK 
VeURXV W\Se E2& cRnVWiWXWe WKe ODUJeVW JURXS , WKeUe iV, KRZeYeU, 
D PDUkeG GiIIeUence EeWZeen WKe VWXGieV ZiWK UeVSecW WR WXPRU 
VWDJe DnG JUDGe >@ ,n WKe VWXG\ RI  SDWienWV cRnGXcWeG E\ 
3pUiJn\ eW DO, PeDn DJe ZDV  \eDUV  \eDUV 2I WKeVe  
cDVeV,  ZeUe KiVWRORJicDOO\ cODVVi¿eG DV JUDGe  RU  DnG  
ZeUe cODVVi¿eG DV JUDGe , ZKicK ZDV ViPiODU WR RXU VWXG\ >@  
TKe UeVXOWV RI 003 e[SUeVViRn DUe cRnWUDGicWRU\ ,n WKe 
VWXGieV cRnGXcWeG E\ 0llWWD eW DO, DnG 'e 1icWROiV eW DO, 003 
e[SUeVViRn ZDV IRXnG WR Ee KiJKeU in RYDUiDn cDUcinRPDV ZiWK ORZ 
SRWenWiDO RI PeWDVWDViV cRPSDUeG WR WXPRUV ZiWK KiJK SRWenWiDO RI 
PeWDVWDViV >, @ ,n Dn iPPXnRKiVWRcKePicDO VWXG\, &DPSR eW 
DO, GePRnVWUDWeG WKDW 003 e[SUeVViRn iV neJDWiYe RU PiniPDO 
in EeniJn RYDUiDn GiVeDVe TKe e[SUeVViRn ZDV inWenVe in cDVe 
RI inYDViYe PDOiJnDnW RYDUiDn cDnceU DnG in WKe SUeVence RI 
PeWDVWDViV >@ ,n D cRPSUeKenViYe VWXG\ E\ 6DkDWD eW DO, 003
 e[SUeVViRn ZDV IRXnG WR Ee incUeDVeG in RYDUiDn cDUcinRPDV 
cRPSDUeG WR EeniJn DnG ERUGeUOine WXPRUV >@
&RnViGeUinJ WKe cRnWUDGicWRU\ UeVXOWV in WKe OiWeUDWXUe, 
JeneUDO 003 e[SUeVViRn in WKe WiVVXe SeUcenWDJe RI VWDininJ, 
VWDininJ inWenViW\ DnG WKe inWenViW\ RI VWURPDO VWDininJ ZeUe 
e[DPineG inGiYiGXDOO\ IRU WKeiU DVVRciDWiRn ZiWK WKe WXPRU VWDJe 
DnG JUDGe, WXPRU GiDPeWeU, UecXUUence, SUeVence RI PeWDVWDViV DnG 
RYeUDOO VXUYiYDO in WKiV SUeVenW VWXG\ :e DcKieYeG WKe WRWDO VcRUe 
RI VWDininJ E\ cRPEininJ JeneUDO SeUcenWDJe RI VWDininJ DnG WKe 
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Figure 9. Kaplan-Meier disease-free survival curve for stromal staining of MMP-2. 
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WXPRU VWDJe DnG JUDGe, WXPRU GiDPeWeU, UecXUUence, SUeVence RI 
PeWDVWDViV DnG RYeUDOO VXUYiYDO TKe DVVRciDWiRn RI WKe SeUcenWDJe 
RI 003 e[SUeVViRn, inWenViW\ RI VWDininJ, cRPEineG WRWDO 
VcRUe RI VWDininJ DnG VWURPDO VWDininJ ZiWK RYeUDOO VXUYiYDO ZDV 
eYDOXDWeG E\ WKe .DSODn0eieU VXUYiYDO cXUYeV 'iIIeUenWO\ IURP 
WKe VXEMecWiYe eYDOXDWiRn RI WKe 003 e[SUeVViRn Rn PicURVcRS\ 
DnG DnDO\ViV RI WKe 003 e[SUeVViRn in WiVVXe cXOWXUeV XVinJ 
cRnYenWiRnDO 3&5 WecKniTXeV, Ze cRnGXcWeG D cRPSUeKenViYe 
eYDOXDWiRn RI WKe 003 e[SUeVViRn in WiVVXe VDPSOeV RI E2& ,n 
RXU VWXG\, WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ in WKe eSiWKeOiDO ceOOV 
ZDV EeORZ  in  SDWienWV, EeWZeen  in  SDWienWV DnG 
DERYe  in  SDWienW ,n WeUPV RI VWDininJ inWenViW\, nR VWDininJ 
ZDV REVeUYeG in  SDWienWV, ZKeUeDV  SDWienWV KDG ZeDk,  KDG 
PRGeUDWe DnG  KDG VWURnJ VWDininJ  SDWienWV KDG WKe WRWDO VcRUe 
RI , ZKiOe  SDWienWV KDG WKe VcRUe RI  DnG  SDWienWV KDG WKe 
VcRUe RI , ZKeUeDV nR SDWienWV KDG WKe VcRUe RI 
,n RXU VWXG\, WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ ZDV nRW 
IRXnG WR Ee ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WXPRU VWDJe DnG JUDGe, 
KiVWRORJic W\Se, WXPRU GiDPeWeU, UecXUUence DnG RYeUDOO VXUYiYDO 
S! +RZeYeU, ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZDV IRXnG EeWZeen 
WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ DnG SUeVence RI PeWDVWDViV 
S TKe VWDininJ inWenViW\ RI 003 ZDV nRW ViJni¿cDnWO\ 
DVVRciDWeG ZiWK WXPRU VWDJe DnG JUDGe, WXPRU Vi]e, UecXUUence, 
PeWDVWDViV DnG RYeUDOO VXUYiYDO S!, EXW iW ZDV ViJni¿cDnWO\ 
DVVRciDWeG ZiWK KiVWRORJic W\Se S :e eYDOXDWeG WKe 
DVVRciDWiRn RI WKe cRPEineG WRWDO VcRUe RI 003 VWDininJ ZiWK 
WKe WXPRU VWDJe DnG JUDGe, KiVWRORJic W\Se, WXPRU GiDPeWeU, 
UecXUUence, SUeVence RI PeWDVWDViV DnG RYeUDOO VXUYiYDO 1R 
ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZDV IRXnG S! 6WURPDO VWDininJ 
RI 003 ZDV nRW ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WKe WXPRU 
VWDJe DnG JUDGe, KiVWRORJic W\Se, WXPRU GiDPeWeU DnG RXWcRPeV 
S! +RZeYeU, VWURPDO VWDininJ RI 003 ZDV IRXnG WR 
Ee ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WKe UecXUUence DnG SUeVence RI 
PeWDVWDViV S ,n RXU VWXG\, nR ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZDV 
IRXnG EeWZeen WKe RYeUDOO VXUYiYDO DnG SeUcenWDJe RI 003
 VWDininJ S!, WRWDO VcRUe S! DnG VWDininJ inWenViW\ 
S! :e REVeUYeG WKDW WKe VXUYiYDO RI SDWienWV ZiWK SRViWiYe 
VWURPDO VWDininJ ZDV ViJni¿cDnWO\ VKRUWeU cRPSDUeG WR WKRVe ZiWK 
neJDWiYe VWURPDO VWDininJ S
.DPeO eW DO, eYDOXDWeG WKe iPPXnRKiVWRcKePicDO e[SUeVViRn 
RI 003 DnG IRXnG ViJni¿cDnW DVVRciDWiRn ZiWK WXPRU JUDGe DnG 
GiVeDVe VWDJe >@ TKe\ DOVR VKRZeG in WKe VDPe VWXG\ WKDW 003
 SOD\V Dn iPSRUWDnW UROe in WXPRU SUROiIeUDWiRn TRUnJ 3/ eW DO, 
VKRZeG WKDW WKe e[SUeVViRn RI VWURPDO 003 ZDV ViJni¿cDnWO\ 
DVVRciDWeG ZiWK KiJKeU JUDGe S    >@ 6DkDWD eW DO, IRXnG 
D ViJni¿cDnW cRUUeODWiRn EeWZeen VXUJicDO VWDJinJ DnG 003 
e[SUeVViRn TKe\ IRXnG incUeDVeG 003 e[SUeVViRn in SDWienWV 
ZiWK DGYDnceGVWDJe GiVeDVe VWDJeV  DnG  >@ 6cKPDOIeOGW 
eW DO, DnG 'DYiGVRn eW DO, IRXnG WKDW DV WKe e[SUeVViRn RI PDWUi[ 
PeWDOORSURWeinDVeV incUeDVeG, WKe VWDJe RI WKe GiVeDVe incUeDVeG 
DV ZeOO >, @ 2n WKe RWKeU KDnG, DnRWKeU VWXG\ GiG nRW ¿nG D 
ViJni¿cDnW GiIIeUence EeWZeen WKe 003 e[SUeVViRnV in EeniJn 
GiVeDVe, WXPRU ZiWK ORZ PDOiJnDnW SRWenWiDO DnG DGYDnceGVWDJe 
PDOiJnDnW RYDUiDn GiVeDVe >@ ,n RXU VWXG\, WKe SeUcenWDJe RI 
003 VWDininJ, VWDininJ inWenViW\, cRPEineG WRWDO VcRUe DnG 
VWURPDO VWDininJ ZeUe nRW ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK WKe VWDJe 
DnG JUDGe RI E2& DnG WXPRU GiDPeWeU ,n DGGiWiRn, Ze VKRZeG 
WKDW VWDininJ inWenViW\ in E2& GiIIeUV ViJni¿cDnWO\, GeSenGinJ Rn 
WKe KiVWRORJic W\Se
,n WKeiU VWXG\, :X eW DO, IRXnG D SUeciVe cRUUeODWiRn EeWZeen 
003 e[SUeVViRn DnG RPenWDO PeWDVWDViV TKe\ DOVR IRXnG 
cRUUeODWiRnV EeWZeen 003 e[SUeVViRn DnG PeWDVWDViV WR WKe 
OXnJV DnG OiYeU DnG WR RWKeU ViWeV >@ TKe DVVRciDWiRn EeWZeen 
003 e[SUeVViRn DnG PeWDVWDViV UiVk RI E2& KDV Eeen VKRZn 
in nXPeURXV ViPiODU VWXGieV >, , @ TKe DVVRciDWiRn EeWZeen 
WKe SeUcenWDJe RI VWDininJ DnG WKe SUeVence RI PeWDVWDViV S 
ZDV DOVR GePRnVWUDWeG in RXU VWXG\
*DU]eWWi eW DO,  cRnGXcWeG Dn iPPXnRKiVWRcKePicDO eYDOXDWiRn 
RI WKe 003 e[SUeVViRn ,n WKeiU VWXG\, WKe DXWKRUV IRXnG D 
SRViWiYe cRUUeODWiRn EeWZeen WKe 003 e[SUeVViRn DnG GiVeDVe 
UecXUUence >@ 2WKeU VWXGieV DOVR UeSRUWeG VWDWiVWicDO cRUUeODWiRn 
RI 003 e[SUeVViRn DnG SURJUeVViRn RI RYDUiDn cDUcinRPD >, 
, @ ,n D VWXG\ E\ 3pUiJn\ eW DO, D cOeDU DVVRciDWiRn EeWZeen 
WKe 003 e[SUeVViRn in cDnceU ceOOV DnG SeUiWRneDO iPSODnWV DnG 
Dn incUeDVeG UiVk RI GeDWK ZDV GePRnVWUDWeG 1R cOeDU DVVRciDWiRn 
ZiWK VXUYiYDO EeWZeen Dn incUeDVeG VWURPDO e[SUeVViRn RI 003
 in RYDUiDn WXPRUV, e[SUeVViRn in cDnceU ceOOV DnG incUeDVeG 
e[SUeVViRn in SeUiWRneDO iPSODnWV ZDV GePRnVWUDWeG +RZeYeU, 
PXOWiYDUiDWe DnDO\ViV VXJJeVWeG 003 e[SUeVViRn WR Ee D 
SURJnRVWic IDcWRU in SeUiWRneDO iPSODnWV $n incUeDVeG e[SUeVViRn 
RI 003 in cDnceU ceOOV RI SeUiWRneDO iPSODnWV iV DccRPSDnieG 
E\ Dn incUeDVeG UiVk RI GeDWK >@ ,n DnRWKeU VWXG\, Dn incUeDVeG 
003 e[SUeVViRn VKRZeG cRUUeODWiRn ZiWK SRRU VXUYiYDO >@ 
'eVSiWe WKeVe GDWD, D SKDVe  WUiDO IRXnG WKDW 003 inKiEiWRU KDV 
nR eIIecW Rn SUeYenWinJ GiVeDVe SURJUeVViRn DnG SURORnJinJ OiIe 
e[SecWDnc\ >, @ ,n RXU VWXG\, nR ViJni¿cDnW cRUUeODWiRn ZDV 
IRXnG EeWZeen RYeUDOO VXUYiYDO DnG WKe SeUcenWDJe RI 003 
VWDininJ, WRWDO VcRUe RI VWDininJ DnG VWDininJ inWenViW\ S 
TKe DVVRciDWiRn RI GiVeDVeIUee VXUYiYDO ZiWK WKe SeUcenWDJe RI 
003 VWDininJ, WRWDO VcRUe RI VWDininJ, VWDininJ inWenViW\ DnG 
VWURPDO VWDininJ ZDV nRW VWDWiVWicDOO\ ViJni¿cDnW S :e DOVR 
IRXnG WKDW WKe VXUYiYDO RI SDWienWV ZiWK SRViWiYe VWURPDO VWDininJ 
ZDV ViJni¿cDnWO\ VKRUWeU cRPSDUeG WR WKRVe ZiWK neJDWiYe VWURPDO 
VWDininJ S
Conclusions
$OWKRXJK WKe nXPEeU RI SDWienWV incOXGeG in RXU VWXG\ ZDV 
UeODWiYeO\ VPDOO, Ze ZeUe neYeUWKeOeVV VWiOO DEOe WR GePRnVWUDWe 
Dn DVVRciDWiRn EeWZeen WKe SeUcenWDJe RI 003 VWDininJ 
e[SUeVViRn in WKe eSiWKeOiDO ceOOV DnG PeWDVWDViV VWDWXV 
TKe VWDininJ inWenViW\ RI 003 in WKe eSiWKeOiDO ceOOV ZDV 
ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK KiVWRORJic W\Se $OVR, WKe VWURPDO 
VWDininJ RI 003 ZDV IRXnG WR Ee ViJni¿cDnWO\ DVVRciDWeG ZiWK 
WKe UecXUUence DnG SUeVence RI PeWDVWDViV  1eYeUWKeOeVV, ODUJe
VcDOe DnG cRPSUeKenViYe inYeVWiJDWiRnV in KRPRJenRXV JURXSV 
DUe neeGeG WR YeUiI\ ZKeWKeU 003  PD\ Ee XVeG DV D URXWine 
SURJnRVWic IDcWRU IRU E2&
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